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Sumário 
O autor revê as principais micotoxicoses dos animais e da espécie humana, e logo após focaliza o pro-
blema da aflatoxina, passando em revista o seu histórico, sua patogenia e sua profilaxia. Por fim, mos-
tra as relações entre a aflatoxina e um câncer epizoótico que vem estudando em coelhos, além de tentar 
estabelecer correlações entre a aflatoxicose e certos tumores do fígado. - 
INTRODUÇÃO 
Tudo indica que a primeira referência à doença 
em mamífero produzida pela ingestão de toxina de 
cogumelo (micotoxicose) é dada por Schwarte et ai. 
(1937) que registram sérias perdas em cavalos nos 
Estados Unidos, as quais já vinham ocorrendo há 
muitos anos e atribuídas à intoxicação por milho 
mofado. 
Tal doença é conhecida nos Estados Unidos com 
os nomes de "moldy cora disease" isto é, doença do 
milho mofado, de "cornstalk" doença da haste do 
milho, leucoencefalite, isto é, encefalite comprome-
tendo a substância branca e encefalite aguda 
hemorrágica. 
Segundo os autores acima mencionados, uma 
acentuada exacerbação na doença foi notada em 
Iowa no inverno de 1934 e na primavera de 1935, 
quando apreciável número de cavalos morreu. Como 
tais animais exibissem sintomatologia nervosa lem-
brando a da encefalomielite equina, tentativas de 
isolamento do vírus desta doença foram feitas com 
resultados negativos. Culturas bacteriológicas ef e-
tuadas indicavam n presença de coli e diplococos, 
germes sem ação patogênica reconhecida para o 
sistema nervoso dos animais. Do mesmo modo a his-
topatologia do sistema nervoso dos animais afetados 
revelou alterações bastante diversas daquelas conhe-
cidas na encefalomielite equina. Assim uma necrose 
coliquativa na substância branca do cérebro e cere-
belo era apreciada nos animais mortos pela doença. 
Tais focos eram melhor observados na substância 
branca, entre os centros motores da cortiça cerebral 
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e o corpo estriado. As alterações eram macroscópicas 
ou microscópicas; em aproximadamente 50% dos 
casos eram do primeiro tipo. As lesões necróticas 
eram freqüentemente de côr amarelada, contrastando 
nitidamente com a substância branca encefálica; os 
grandes focos necróticos eram hemorrágicos. 
A anamnese indicava quase sempre o apareci-
mento da doença de janeiro a maio; os cavalos tinham 
ingerido quase sempre aveia, porém haviam sido 
arraçoados também com quantidades consideráveis 
de milho mofado. 
Em Iowa, a afecção ocorre normalmente de 
novembro a maio, quando a encefalomielite equina 
desaparece. 
Em muitos casos, a morte dos animais se regis-
trava após o seu regresso dos campos de milho. 
A correlação entre a ingestão de milho mofado 
e o aparecimento da doença foi estabelecida pelos 
autores, que administrando o cereal contaminado 
pelo fungo, reproduziram doença idêntica a que 
ocosre em condições naturais. Conseguiram ainda 
êstes autores demonstrar que o material retirado das 
porções liquefeitas do encéfalo dos cavalos, quando 
injetado em cobaias, produzia a morte de alguns 
dêstes animais, aproximadamente 6 a 8 horas após 
a inoculação. 
Chaves (1950) trabalhando em nosso País, re-
gistra em cavalos  e muares de unidade do Exército 
sediada em Pi4ssununga, São Paulo, doença nervosa 
que foi debelada com a retirada da alimentação de 
amostras de milho mofado, as qual.: vinham sendo 
administradas àquêles animais. 
Ainda na literatura norte americana, em 1953 
aparece numa segunda referência do assunto, desta 
vez registrando-se a toxicose em bovinos. 
Neste trabalho é mencionado que a toxina apa-
recia quando o milho era atingido pela geada ainda 
imaturo; a afecção não aparecia quando o cereal 
era colhido por meio de máquinas. 
Pesq. ogropec. baia. 1:75-85. 1966 
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Mortandade atingindo até 100%; a doença apa-
recia aproximadamente 7-10 dias após o gado ter 
acesso ao milho; cessava mais ou menos um dia 
após a retirada. 
havia sintomas nervosos, coma e por fim a 
morte. 
As lesões observadas eram sobretudo hemorra-  
gias petequiais e equimóticas nos diferentes órgãos, 
tumefação do fígado e edema âmbar da parede da 
vesícula biliar. Como as lesões hemorrágicas sugeris-
sem as da septicemia hemorrágica, foram procedidas 
culturas de órgãos sem que se obtivesse o crescimen-
to de Pasteurelta. As melhoras temporárias obtidas 
com a administração de glicose aos animais, consti-
tuíram outro indício da não infecciosidade do pro-
cesso. 
Iwanoff (1958) referiu-se à ocorrência da do-
ença na China. 
Asim, Se autor registra a doença naquele 
país, onde era até então desconhecida; comprometia 
equídeos, lembrando uma encefalite aguda. 
Era afebril e fatal dentro de seis horas a cinco 
dias. A moléstia podia ser diferenciada da encef a-
lomielite equina pela falta de icterícia e pelo excesso 
de bilirrubina e de determinadas células no sangue 
circulante. 
Havia principalmente edema e necrose do cé-
rebro, esta acometendo sobretudo a substância 
branca. Idênticas alterações eram observadas em di-
ferentes regiões da medula, principalmente em sua 
substância cinzenta. Havia ainda inflamação hemor-
rágica e erosões da mucosa do trato intestinal, bem 
como hemorragias na mucosa da bexiga. 
A doença foi reproduzida em 9, de 14 jumentos 
alimentados com 1,5 a 3,5 libras de milho mofado, 
durante 11 a 53 dias consecutivos. Foi esta micoto-
zicose considerada idêntica à descrita nos Estados 
Unidos e o autor sugere a denominação "Encefalo-
malacia micotóxica", para a mesma. 
Finalmente, Sippel et ai. (1953) também nos 
Estados Unidos, registraram em bovinos e suínos, 
toxicoses por ingestão de vegetais mofados. 
As principais alterações eram petéquias e equi-
moses em diferentes órgãos e mesmo hemorragias 
maciças ao lado, hepatite e nefrites tóxicas. 
Os animais morriam após doença de .1 a 2 dias 
de evolução, caracterizada por prostração e icterícia 
além de outros sinais. Nos casos de evolução mais 
lenta, profundas alterações do parênquima hepático 
com necrose grave e extensas hemorragias, lembrando 
o quadro no todo o das hepatites por envenenamento 
por gossipol. 
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A condição mórbida foi reproduzida através a 
ingestão de milho mofado, mas não pela adminis-
tração dos fungos isolados. 
Nos anos de 1831-2, foi observado em várias 
propriedades da Rússia, uma enfermidade de cavalos, 
com mortalidade muito elevada. Pesquisadores in-
cumbidos do estudo da doença verificaram que se 
tratava de uma moléstia ainda desconhecida. Como 
sua etiologia fêsse obscura foi a doença denominada 
"moléstia ignorada" e como tal afecção se dissemi-
nasse muito, foi chamada "enfermidade das massas". 
Sômente em 1938-9, foi identificado o seu agen-
te etiológico, o fungo Stachybotrv,js alterans, saprófita 
do feno. 
A doença aparece em determinadas regiões e 
em certas estações do ano. Os primeiros casos se 
registraram após as colheitas, quando os animais 
voltavam do pasto para as cavalariças, passando do 
regime de alimentos verdes para o de sêcos, nos 
galpões. 
A mortandade é pequena nos meses de setembro 
e outubro, aumentando em seguida até o mês de 
abril e desaparece totalmente com o início da alimen-
tação verde no pasto. Animais que sobrevivem A 
doença podem adoecer no ano seguinte. 
Após cinco dias aproximados da irrupção da 
doença, 50 a 60% dos animais estão afetados. Entre 
o 5.0 e o 7.0 dias, quase todos os animais estão 
doentes. 
Em condições naturais a infecção só foi observa-
da em cavalos. 
Falam os autores em duas formas da doença: 
típica e atípica. 	 - 
• 	 A primeira é mais rara; começa com estomatite 
catarral em que há a formação de úlceras superficiais 
bem delimitadas, localizadas nas mucosas das boche-
chas. Ülcers idênticas surgem nos lábios e nas gen-
- givas. Nos limites da pele com a mucosa, nos ângu-
los dos lábios, observam-se erosões de aspecto bran-
co-sujo; os lábios mostram-se tumefeitos, a salivação 
é abundante e os gânglios sub-maxilares hipertrofia-
dos. Rinite e conjuntivite. Temperatura pouco ele• 
vada e o estado geral quase inalterado. Êste quadra 
clínico dura 8 a 12 dias e é considerado o primeiro 
estádio da doença. 
As vêzes os sintomas são pouco visíveis e a 
pele se descama com facilidade. 
No 2.0 estádio são muito características as alte-
rações sanguíneas, traduzidas por agranulocitose. Caem 
não só leucócitos, como também trombócitos. A queda 
se dá ràpidamente - 500 a 2000 leucócitos por 
mm3 ; 2 a 3 trombócitos por lâmina. 
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• Não obstante estas graves alterações sanguíneas, 
pulso, respiração e temperatura normais. Peristaltismo 
irregular. Êste estado dura 15-20 dias. 
Na terceira fase a temperatura se eleva, a 
agranulocitose se acentua mais (400 a 1.000 leu-
cócitos por mIn2 ). O número de trombócitos cai 
catastrôficamente. O estado geral se mantém bom e 
só uma temperatura elevada indica uma doença 
grave. Perturbações digestivas sob a forma de cóli-
cas. Formações necróticas persistentes na mucosa 
bucal. Fêmeas em gestação abortam. Nesse estádio, 
os animais morrem em 1 a O dias. 
A forma atípica é mais freqüente. Na maior 
parte dos casos faltam as lesões bucais. há uma 
discreta estomatite; sensibilidade geral e reflexos 
reduzidos ou quase ausentes. A sensibilidade pode 
aumentar acima do normal. Simultâneamente, redu-
ção da visão, a qual pode culminar com cegueira 
total. 
Os movimentos do animal lembram os da hi' 
drocefalia crônica; as pernas se cruzam, a cabeça é 
apoiada na parede ou nos comedouros. Em fase de 
excitação há movimentos violentos mas incertos; cm 
muitos casos os movimentos são cautelosos. A tem-
peratura sobe até 41.°C, caindo após 2 a 3 dias a 
cifras quase normais. 
Inapetência, peristaltismo enfraquecido, dificul-
dades na deglutiçâo, sêde. Batimentos cardíacos fra-
cos e acelerados. Convulsões clônicas, tremores mus-
culares. Ausência de modificações hematológicas. 
Morte em 1 a 2 dias. 
A melhoria da visão permite um bom prognósti-
co. Neste caso o aninial pode-se curar após 3 a 4 
dias. 
Na forma atípica se enquadrara os casos em que 
a temperatura sobe acentuadamente, em prazos curtos. 
Há sinais de choque, enfraquecimento das bulhas 
cardíacas, respiração convulsiva, cianose e hemorra-
gias das mucosas das cavidades naturais. Quase todos 
êsses casos terminam pela morte. 
As diversas formas da moléstia, a sua duração, 
a seqüência dos vários estádios dependem da con-
centração do causador e de seu modo de agir, per-
sistentemente ou não. 
Lesóes. As lesões são extraordínàriamente carac-
terísticas. Há numerosas hemorragias em forma de 
manchas, estrias e petéquias, na pleura costal, no 
baço, no intestino grosso. Lesões hemorrágicas 
são ainda localizadas nos pulmões, no fígado, nos 
rins, nas suprarenais, no cérebro, na medula e nas 
serosas. Não menos característicos são os focos ne-
cróticos em forma de manchas ovais de côr amarelo-
-cinza, localizados na mucosa dos lábios e das bo- 
chechas, nas gengivas, no palatino duro e mole, nas 
tonsilas, com tendência a uma distribuição simétrica, 
especialmente nas tonsilas e no palatino. No estôma-
go há hemorragia com necrose e inflamação, proces-
so que se propaga ao duodeno. Focos necróticos são 
sempre observados no intestino grosso. Ëstes focos 
necróticos se localizam às vêzes debaixo da mucosa 
intestinal formando pequencs nódulos de côr acin-
zentada; outras vêzes são maiores, aparecendo na 
musculatura lisa, atingindo até o tamanho dos car-
búnculos que aparecem na infecção pelo Dacilius 
anthracts; há depois necrose. Os gânglios linfáticos 
são tumefeitos e hemorrágicos. 
Ilistopatologia. Nos diferentes órgãos nas he-
morragias, nas paredes dos pequenos vasos sanguí-
neos, no epitélio dos rins e constantemente nos 
gânglios linfáticos, encontram-se aglomerados ' de 
pigmento originário do fungo. 
Além disso, cortes histológicos revelam micélios 
Gram positivos nos focos necróticos particularmente 
nos limites do tecido normal com o patológico; êstes 
micélios são vistos no intestino com maior freqüência. 
Stachybotrys alterans é um cogumelo do grupo 
dos destruídores da celulose. Existem duas formas 
morfolôgicamente inseparáveis: uma patogênica e 
outra apatogênica. 
O fungo se desenvolve na celulose das plantas 
mortas, nas fôlhas úmidas, no feno, nos restôlhos e 
nos pastos ceifados. Amostras patogênicas foram 
também isoladas do solo em propriedades onde ocor-
reu a doença. Uma fonte do cogumelo é o estêrco. 
O fungo é muito resistente e os esporos não 
perdem sua virulência durante o inverno. 
Gramas e cereais, em regiões contaminadas são 
atacadas pelo fungo, já durante o crescimento. 
Se o feno ou a palha forem depositados em 
medas e houver bastante umidade e calor, o fungo 
se desenvolve doè esporos com facilidade. 
Por outro ladd, o solo pode contaminar-se por 
meio'de restos de feno e de palha infectados. 
condiçáo muito importante para o desen-
volvimento do Stachyhotrys é a umidade e o calor 
que se formam dentro das medas. Nos alimentos 
sêcos os esporos não se desenvolvem. Portanto, tais 
alimentos são inócuos para os animais. 
O melhor meio de combate à doença consiste 
em se controlar rigorosamente o feno e a palha para 
se eliminar porôões  afetadas pelo bolor, bem como 
as porções podreí e estragadas.' 
A formá patogênica se diferencia da apatogêoi-
ca por elabõrar aquela' uma toxina nos esporos e nos 
micélios. ' 
A toxina é termo-estável e insolúvel n'água. 
Pesq. aãropcc. bras. 1:75-85. 1966 
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Mesmo elaborada fora do organismo animal, a 
toxina quando ingerida junto com alimentos, provoca 
ainda em quantidades pequenas, inflamações locais 
e hemorragias seguidas de necrose. 
A doença pode ser reproduzida experimental-
mente em cavalos, contaminando-se os alimentos com 
culturas puras do fungo ou alimentando-se êstes 
animais com o feno em que o cogumelo cresceu. 
Uma dermatite pode se desenvolver em pessoas 
manipulando o feno mofado; uma afecção idêntica à 
do cavalo é mencionada em pessoas que ingeriram 
cereais mofados. 
Combate. Colheita rápida, para se evitar a 
umidade no feno ou nos cereais; arar o campo; de-
bulhar ràpidamente os cereais, para se evitar o de-
senvolvimento do fungo. Na palha atacada o fungo 
forma uma camada prêta lembrando a fuligem. Por-
tanto, eliminar feno e palha enegrecidos. 
É importante reconhecer a doença no início, pelo 
exame minucioso dos lábios, da mucosa gengival e 
da língua; encontrando-se ainda no início as lesões 
citadas, a mudança da alimentação redunda em 
rápidas melhoras. 
Na terapêutica, cloreto de cálcio e adrenalina; 
terapia sintomática. 
OUTRAS MICOTOXICOSES 
Outras micotoxicoses merecedoras pelo menos 
de menção seriam ainda: 
Ergotlrmo 
Ergotismo que resulta da ingestão da ergotina, 
alcalóide 4ue se forma quando o fungo Claviceps 
pttrpurea parasita o centeio. 
Claviceps paspalir 
A micotoxicose por Claviccps paspalis, cogume-
lo que parasita o capim "dailis" (Paspalum dilata-
tum), em certas regiões do sul dos Estados Unidos. 
O esporão é bem menor que o do centeio e é de côr 
parda, muitas vêzes. Os bovinos intoxicados têm irri-
tabilidade e até mesmo agressividade, ao lado da 
incoordenação muscular. 
Penicilljuin islandicum 
A micotoxicose por Peniciltium islandicum, co-
gumelo que elabora duas hepatotoxinas ao contami-
nar o arroz; constituiu tal micotoxicose problema de 
relêvo no Japão, poucos anos atrás, O Penicillium 
islandicum foi isolado de uma cevada tóxica na In-
glaterra e o seu micélio dessecado mostrou-se tóxico 
para patinhos. 
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Eczema facial 
Eczema facial, micotoxicose por Pithomyces 
chartarum (Sparldesmium bakeri). Trata-se, o ecze-
ma facial, de importante afecção de carneiros da No-
va Zelândia. A toxina dêste fungo, que contamina 
pastagens, lesa gravemente os dutos hepáticos ocluin-
do-os. Em conseqüência de tal oclusão, não há elimi-
nação de filoeretrina, substância fotossensibilizadora 
formada a custa da clorofila. A filoeretrina então 
retida determina fotossensibilidade no animal. 
Aspergillus spp. 
O Aspergilus fumigatus tem se mostrado toxi-
gênico ao contaminar alimentos e o A. clavatus foi 
isolado de ração prensada que administrada a bezer-
ro determinou-lhe hiperqueratose; milho contamina-
do pelo A. clavatus quando moído e dado a bezerros 
produz-lhes aquela doença. 
Fusariunt spp. 
Representantes do gênero Fusarium têm de-
monstrado toxidade para patinhos e camundongos. 
Amanita spp. 
Por fim, os cogumelos Ainanita phalloides e A. 
verna que freqüentemente intoxicam o homem em 
certas regiôes, podem também determinar toxicoses 
em bovinos que pastam em regiões úmidas e quentes, 
nas quais pululam aquêles cogumelos. Os animais 
mostram sinais de dor na defecação, eversão e ulce-
ração da mucosa retal, além de outros sintomas. 
AFLATOXICOSE 
A história da aflatoxicose começa no início de 
1960, quando criadores de perus na Inglaterra ve-
rificaram que as rações administradas a estas aves não 
eram muito bem recebidas pelas mesmas. 
Em junho, relatórios enviados das granjas in-
dicavam elevada mortandade nestes animais e em 
julho, tentativa de isolamento de organismos vivos dos 
animais doentes, falharam. Foi a afecção denominada 
doença X dos perus, por ser desconhecida sua etio-
logia. 
A mortalidade era de tal gravidade que granjas 
com 1.000 perus, perderam 800, dos quais todos 
com idade compreendidas entre dois e oito semanas. 
Não houve descrições autênticas de perdas de aves 
com idades superiores a 18-20 semanas. 
Quase todos os casos ocorreram num raio de 
80-100 milhas de Londres. 
A princípio sômente perus foram comprometidos 
porém mais tarde patos e faisões foram também vi-
timados pela doença. A maior parte dos casos ocor-
reu entre !a 
 primeira semana de maio e o fim de 
agôsto. 
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Calcula-se que mais de 100 mil perus tenham 
morrido pela afecção. 
Os exames "post mortem" demonstravam: con-
gestão renal e alterações hepáticas traduzidas por 
hemorragias, congestão e necrose. O sangue se mos-
trava mais fluído que o normal. 
Os antibióticos foram tentados no tratamento, 
mas só havia resposta à terapêutica quando se in• 
troduziam modificações na alimentação ou nas coa. 
dições de criação. 
Os primeiros testes realizados com a ração para a 
caracterização de substâncias tóxicas na mesma 
visaram: 
1.0) Pesquisa de ingredientes raros na fórmula, 
tais como farinha de peixe importada ou proteína 
vegetal contendo um possível excesso de fibra ou 
areia, 
2,0) Presença de ingredientes tóxicos tais como: 
alcalóides, sementes de algodão ou de mamona. 
3,0) 
 Excesso de determinadas substâncias como 
o sulfato de cobre ou carbonato de zinco. 
4,0) 
 Contaminação por substâncias tóxicas co-
mo mercúrio, chumbo ou rodenticidas. 
50) 
 Um excesso de ácidos graxos livres, 
6.0 ) Contaminaçáo das farinhas por inseticidas, 
fungicidas ou quaisquer outros produtos tóxicos, pa-
ra combater pragas. 
Tôdas ns pesquisas foram negativas para aquê-
les elementos. 
o problema continuava na obscuridade quando 
6 casos da doença apareceram na região de Ches-
hire, após os animais ingerirem alimentos manuf a-
tirados em Selby. Verificou-se então que o ingre-
diente comum no preparo das rações dos moinhos 
londrinos e de Selby, era farinha de amendoim 
importada do Brasil. 
Nesta ocasiâo, pequenos industriais de rações 
dos condados do Leste começaram a ter o mesmo 
problema e do mesmo modo estavam começando a 
usar a farinha de amendoim de procedência brasi-
leira, - 
As primeiras importações de farinha de amen-
doim brasileira se deram na Inglaterra em 1960, 
quando mais de 5.000 toneladas foram adquiridas. 
As análises químicas mostraram que ela obedecia 
a padrões exigidos e o exame microscópico da mesma 
não revelava qualquer quantidade anormal de fa-
rinha de mamona. 
Produtos do cacau eventualmente adicionados à 
farinha de amendoim foram suspeitados de ocorrerem 
em tais farinhas, pois as mesmas revelavam 0,004 a 
0,07 de teobromina, indício de uma adição de 5% 
de cascas de cacau, aproximadamente. 
Ensaios administrando-se cafeína, uréia, café, 
casca de cacau e farinha de café, nas rações foram 
efetuados e alguma toxicidade foi observada em 
tais substâncias porém não havia nos animais 
quadros anátomo-patológicos da doença X. 
Verificaram ainda os pesquisadores ingléses que 
as rações suspeitas eram ainda mais tóxicas, se lhes 
fósse adicionada sulfaquinoxalina. 
Investigações realizadas ainda na Inglaterra mos-
traram então que o fator responsável pela perda de 
animais não era originário prôpriamente do amen-
doim, porém de uma estirpe tóxica do Asper-
gitlu.s (tatus que contaminava o seu grão. O fator 
tóxico de tal cogumelo foi denominado "Aftatoxina". 
Apenas determinadas linhagens de A. (tatus ela-
boram a aflatoxina. 
O A. flavus é um mófo comum que pode ser 
isolado de alimentos sêcos e armazenados, bem como 
dos solos tropicais. Cresce ràpidamente, porém ne-
cessita mais umidade que o comum dos môfos. 
Desenvolve-se bem em temperaturas tropicais (30.°C) 
e com umidade relativa de 80-85%, ou mais. 
Os caroços do amendoim e a sua farinha desen-
gordurada oferecem condições muito propícias ao 
desenvolvimento do A. (tatus. 
A semente esterelizada do amendoin tem sido 
utilizada como meio de cultura para êste cogumelo. 
Foram observadas na Inglaterra, partidas tóxicas 
de amendoim, procedentes da India, após a importa-
ção das amostras tóxicas brasileiras. 
Em temperaturas tropicais, o Aspergiltus (tatus 
pode crescer em caroços descorticados, quando sua 
umidade excede de 9%, ou na farinha ou torta quan-
do tal grau de umidade atinge 16% aproximadamente. 
A toxicidade parece se desenvolver principal-
mente após a retirada dos grãos do solo, sobretudo 
se a secagem não é rápida e completa e se a casca 
do caroço é lesada. Há indícios de que as nozes 
podem se tomar tóxicas ainda no solo, se elas são 
aí deixadas além da maturidade ou se as cascas são 
lesadas. A toxina pode se formar também durante 
o armazenamento e o transporte, desde que o teor 
de umidade do produto ultrapasse 9%. 
A qubnica da 4tator bis. É a aflatoxina um 
complexo de substâncias muito afins estruturalmente; 
há pelo menos quatro componentes, dos quais dois 
bem conhecidos e isolados em quantidades que per-
mitiram a sua análise física e química - são as alia-
toxina B, e G 1 , cujas fórmulas atribuidas são respec-
tivamente: 
C17 111206 e C17 H1207 . 
Têm uma característica fluorescência à luz 
ultra-violeta, a qual é paralela á sua toxicidade para 
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o patinho, animal de maior sensibilidade a esta 
toxina. 
A aflatoxina B. é de grande toxicidade e a 
DL50, isto é a dose letat mínima para matar metade 
dos animais em experiência, é menos de 20 pxg  para 
patinhos Xhaki-Campbell de um dia de idade. A 
aflatoxina 01  é menos tóxica. 
Têm as aflatoxinas pesos moleculares baixos, 
como tôdas as toxinas de cogumelos, ao contrário 
das toxinas bacterianas (botulinica, etc.) que têm 
elevado pêso molecular. 
Pode ser extraída por metanol a quente. É pos-
sível a concentração do fator tóxico presente no me-
tanol a quente, por meio de suspensão em água e 
posterior extração com clorofórmio. O resíduo solú-
vel em clorofórmio é suspenso em metanol aquoso 
e libertado da gordura por éter de petróleo. A solu-
ção aquoso-metanólica contém a toxina e a suspen-
são aquosa obtida após a remoção do metanol por 
destilação, pode ser administrada a patinhos. 
As tortas ou farinhas tóxicas podem ser ensaiadas 
diretamente em patinhos por meio de sonda esof a-
giana (Theodossiades 1963). 
Bovinos, suínos, patos e perus são sensíveis, à 
aflatoxina. A sensibilidade varia de espécie para 
espécie, como é de se esperar. Os animais jovens 
são bem mais sensíveis. 
Entre as aves, os patos são de grande sensibi-
lidade, como vimos anteriormente. 
Os pintos são muito resistentes. 
Entre os mamíferos, são particularmente sensí-
veis os leitões; os cordeiros mostram pouca susceti-
bilidade. 
A aflatoxina é uma típica substância hepato-
tóxica. 
Lancaster et ai. (1062) observaram cânceres 
primários do fígado de ratos que receberam por lon-
gos períodos (6 meses), pequenas quantidades de 
farinha de amendoim tóxica. Cada animal recebeu 
nesta experiência menos de 7 mg da toxina, segundo 
os cálculos dos autores. 
Êstes trabalhos foram confirmados por Shoental 
(1961). 
Aspectos agrícolas do problema. Como o A. 
flavus só prospera quando há umidade suficiente, 
a produçáo de aflatoxina começa antes das operações 
de dessecação da colheita, as quais freqüentemente 
reduzem esta umidade a grau abaixo do nível crítico. 
O môfo pode evidentemente desenvolver-se em fa-
ses posteriormente, se a semente, a torta ou a farinha 
adquirem de nôvo umidade suficiente. Uma desse-
cação posterior náo reduz o conteúdo da aflatoxina, 
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uma vez que ela é estável em condições normais de 
dessecação. 
Embora o teor da umidade da semente ainda 
no solo seja elevado (no mínimo 25%) parece que o 
Aspergilius aí não desenvolve. Admite-se a ocorrência 
de um mecanismo de defesa natural, suplementado 
por barreiras opostas pela película íntegra das es-
truturas vegetais. Se a semente fica entretanto no 
solo após sua maturação, pode ocorrer a invasão pe-
lo cogumelo; os insetos talvez contribuam para tal 
contaminação, perfurando os revestimentos naturais. 
Talvez a fase de maior vulnerabilidade da se-
mente ao cogumelo é a que se segue à colheita, 
quando ela conserva um alto grau de umidade; nesta 
fase, se as condições atmosféricas e os processos de 
colheita não favorecerem uma rápida dessecação que 
evite a infecção pelo fungo, esta fatalmente se dá. 
Em determinadas regiões, a colheita é realizada 
nas épocas de chuvas, em outras, os lavradores não 
promovem uma completa dessecaçã.o da semente. 
Em ambos os casos, especialmente quando éstes fa-
tóres se combinam, é muito grande o risco de con-
taminação pelo cogumelo. 
Parece que só uma pequena proporção de grãos 
se infecta; os fat8res responsáveis por esta resistência 
são desconhecidos. A deterioração parece favorecer 
a contaminação, por permitir a entrada de esporos 
do móf o. 
A prática de se descascar o amendoim antes de 
secá-lo é muito perigosa; do mesmo modo é perigosa 
a prática de se umedecer a vagem antes de se des-
cascá-la. É igualmente contraindicado o umedeci-
mento da vagem durante a trituração. 
Afirma Spensley (1963) que quando o amen-
doim é colhido e secado como Deus manda, o grão 
não oferece perigo, nem são perigosas suas farinhas 
ou tortas, a não ser que condições de armazenamento 
permitam que se estabeleça um grau de umidade aci-
tua do nível crítico; assim nos lugares em que a 
umidade relativa da atmosfera é em certas épocas 
do ano, superior a 85%, é necessário se assegurar 
um armazenamento em condições adequadas de umi-
dade. O mesmo se aplica ao transporte. 
Aspectos comerciais do problema. Os alimentos 
à base do amendoim são de grande valor pelo seu 
elevado teor protêico e seu baixo custo. 
A Inglaterra importou em 1961, 600 mil tone-
ladas de tal produto, no valor de 18 milhões de li-
bras; metade dêste amendoim procedia da India - 
Trata-se esta leguminosa de produto de razoável 
importância para a alimentação do homem e dos 
animais. 
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De acôrdo com Spensley (1963) a farinha dc 
amendoim constitui excelente alimento complementar 
para crianças e contém 50% de proteínas. A proteína 
do amendoim associada com quantidades pequenas 
de outra proteína, a caseína, por exemplo, tem eleva-
do valor nutritivo e poderia ser importante fator 
como proteína vegetal concentrada na luta contra a 
fome em certas regiões do mundo. 
Em conseqüência da toxicidade das farinhas 
brasileiras, o govêrno inglés proibiu a importação das 
mesmas. 
Após a epizootia de 1960, a indústria britânica 
fêz uso imediato dos conhecimentos obtidos pela 
ciência, em tôrno da aflatoxioa. Foram adotadas me-
didas de fiscalização das tortas e farinhas de amen-
doim. Tôdas as consignações deveriam ser analisadas 
e o amendoim contaminado ao entrar nas rações, le-
vava-se em conta o conteúdo em aflatoxina e o ani-
mal a que se destinava tal ração. Com  estas medidas 
a doença X dos perus se reduziu, bem como as afec-
ções em mamíferos, atribuidas à aflatoxina. 
Os óleos refinados do amendoim tão utilizados 
na fabricação da margarina, bem como no preparo 
dos alimentos, estão sempre livres da toxina, mesmo 
que procedentes de sementes contaminadas, uma 
vez que os álcalis empregados na refinação dos óleos 
destroem tal toxina. 
O amendoim consumido em grãos na Inglaterra 
é selecionado a mão. As sementes deterioradas, des-
coradas ou mofadas são eliminadas. 
A manteiga de amendoim é fabricada com se-
mentes assim serecionadas. 
Na tadia fabrica-se no momento um produto ali-
mentar baseado na farinha de amendoim. Sua atoxi-
cidade é obtida selecionando-se os grãos a mão, antes 
de moê-los;, para uma maior garantia, foram introdu-
zidas as provas de evidenciação da aflatoxina. 
Principais doenças dos animais produzidas pela 
aflatoxina. 
hepatite exsudativa da cobaia. Afecção descrita 
por Paget (1954). Caracteriza-se fundamentalmente 
por ascite e edema. O tecido subcutâneo é destendido 
por material gelatinoso de consistência quase sêca; 
os líquidos fluem mais ou menos 1-2 minutos após a 
seção dos tecidos. 
O líquido ascítico é claro. 
Microscàpicamente há infiltração dos espaços-
-porta do parênquina hepático por plasmocitos, 
linfócitos e polimorfoaucleares. 
Nos gânglios hipertrofiados do mesentério, hi-
perplasia reticular dos sinusoides. 
No pâncreas, hipertrofia e hiperplasia das ilho-
tas de Langerhans. 
A afecção está ligada à ingestão de amendoim 
tóxico existente nas rações. 
Hepatite X do cão. Trata-se de grave hepatite 
do cão, a qual se traduz fundamentalmente do pon-
to. de vista clínico por icterícia e do ponto de vista 
anâtomo-patológico por lesões necróticas e regene-
rntivas do parênquima hepático.. O quadro anátomo-
-patológico lembra o da hepatite epidêmica do ho-
mem. 
Tal afecção foi descrita originalmente por nó 
no ,Rio de Janeiro (Andrade dos Santos 1950). 
Seibold & Bailey (1952) registraram-na com cará-
ter enzoótico em Alabama, relacionando o apareci-
mento da mesma com a ingestão de alimentos enla-
tados próprios para cáes. A: 
 doença foi descrita no 
Uruguai por Cristi (1954), acometendo cães e gatos. 
Os animais apresentavam além de hepatite, pertuba-
ções digestivas e nervosas.  
Mais tarde, voltamos a observar a afecção em 
nosso País; nesta oportunidade, consignamos a doem 
ça com caráter epFzoótico, na cidade de Niterói, em 
animais alimentados com enlatados (Andrade dos 
Santos & Xavier, dados náo publicados). 
Está evidenciado hoje que esta hepatite está li-
gada à ingestão de produtos de milho contaminados 
pelo A. flavus, e participantes de enlatados para a 
alimentação de cães. 
Doença X do peru. Acomete principalmente os 
jovens, mas mesmo aves com idades superiores a 20 
semanas têm sido acometidas pela afecção. - 
As maiores perdas ocorrem em aves com, qua-
tro semanas de idade. 
As aves mostram letargia, inapetência, depra-
vação do apetite. rouca tendência ao movimento 
Ganhos de pêso retardados; plumagem pobre. Oca-
sionalmente ligeira diarréia amarelada.' 
As mortes ocorrem muitas vêzes sem sintomas 
preliminares j as aves morrem em boas condições de 
nutrição.  
Em algumas, opistótonos e espasmos dos mús 
culos do pescoço. 
As alterações encontradas à necropsia de' aves 
mortas repentinamente são: congestão total do figa, 
do ou necrose focal com áreas de hemorragias. Em 
casos de evolução mais prolongada, o fígado sé mos-
tra pálido e endurecido. Em algumas aves o fígado 
se apresenta pardo-claro, pequeno e cirrótico. 
Rins tmnefeitos e congestos. Trato intestinal com 
inflamação catarral e às vêzes hemorrágico. 
Complicações de aerocistites, aspergilose, moni-
liose. 
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A histopatologia do fígado demonstra: degene-
ração parenquimatosa da célula hepática, com mega-
locitose, proliferação de dutos e de parênquima. 
Distrofia hepática em bovinos. Surtos de into-
xicação por aflatoxina foram registrados na Inglaterra 
em 1960-1961. É digno de menção o fato de ter esta 
doença do ponto de vista clínico e anátomo-patolá-
gico, quadros idênticos aos da intoxicação por vege-
tais do gênero Sonecio. 
Distro fia hepática em suínos. Surtos de intoxi-
cação por aflatoxina têm sido registrados na Ingla-
terra entre suínos bem como em Madagascar e em 
nosso País. As observações feitas em Madagascar 
pelo pesquisador Raynaud (1963) indicam que mui-
tos animais afetados têm icterícia e como lesões ora 
uma cirrose hipertrófica nodular, ora uma cirrose 
icterógena granular, ora uma hepatite superaguda, 
ora uma necrose total do fígado, ou uma cirrose 
atrófica ascitógena. 
1-Iarding et ai. (1063) provocando o envenena-
mento pelo amendoim tóxico em suínos, o qual en-
trava nas rações nas proporções de 17,5 a 20%, obser-
varam além de outras alterações hepáticas, a ocorrên-
cia de inclusões anfófilas nos núcleos das células he-
páticas. As lesões eram algumas vêzes acompanhadas 
de elevação da transaminase oxilo acética glutâ-
mica no sóro, da fosfatase alcalina, da concentração 
de gordura hepática, da redução de vitamina A no 
fígado e da redução da proporção tireóide-pêso 
corpóreo. 
A doença no Brasil. Segundo ilaimo et ai. 
(1961), durante os anos de 1958 e 1959, foi obser-
vada uma série de anomalias em criações de aves no 
Estado de São Paulo, caracterizada pela queda pro-
gressiva da eclosão de ovos incubados e baixo desen-
volvimento dos frangos de corte, mas sem, queda 
sensível de postura. Em 1960 foi verificado que a 
causa dessas anomalias residia no farelo de amen-
doim utilizado nas rações. Retirado êsse ingrediente, 
a eclosão e o desenvolvimento lentamente voltaram 
ao normal. 
Provas efetuadas pela Seção de Avicultura do 
Antigo Departamento de Produção Animal (DPA), 
do Ministério da Agricultura, confirmaram a ação 
prejudicial do farelo de amendoim na eclosão dos 
ovos e no desenvolvimento das aves jovens. Por isso, 
o DPA constituiu uma comissão mixta, para estudar 
as causas da toxicidade dos farelos de amendoim. 
As provas programadas pela comissão elimi- 
naram como causas de toxicidade de tais rações, os 
inseticidas de ação residual, os fosforados e clorados, 
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os solventes de extração de óleos, os alcalóides (teo-
bromina e cafeína) e a uréia. 
Como ncm tódas as partidas de farelo apresen-
tassem toxicidade, foram realizadas experiências com 
a finalidade de se estabelecer tanto quanto possível 
métodos rápidos de identificação das partidas que 
mostrassem características de toxicidade. 
Para êsse fim foram utilizados marrecos jovens, 
tidos como animais muito sensíveis e farelos de qua-
tro origens, sendo um dos Estados Unidos, conheci-
do como inócuo. 
Foi utilizada a proporção de 6,5% de farelo numa 
raçáo inicial. 
No 2.0 
 ensaio foram utilizados extratos dessas 
tortas, segundo o método de Allcroft et ai. (1962), 
administrando-se o material por via oral a marrecos, 
com a finalidade de tornar a prova mais rápida. 
Após três semanas, no primeiro ensaio o lote 
testemunha não revelava mortalidade, ao passo que 
os lotes experimentais apresentavam índices de 
80-100% de letalidade. O exame histopatológico re-
velou degeneração gordurosa do fígado, necrobiose 
das células dos túbulos renais, efeitos tóxicos cumu-
lativos encontrados na doença X. 
Depois de 3 dias, no 2.0 
 teste, os extratos dos 
farelos tóxicos determinaram 100% de mortalidade 
nos marrecos. 
Os dados revelam que a técnica é exequível em 
nossas condições permitindo realizar permanente-
mente testes de identificação de partidas de amen-
doim com características t6xicas. 
Verificou Amaral (1961) em São Paulo que o 
farelo de amendoim era responsável pela morte de 
suínos. 
Curial (1961) realizando no Paraná o estudo 
anátomo-patológico de uma doença em suínos carac-
terizada por hepatite, admitiu tratar-se de processo 
tóxico provàvelmente decorrente da ingestão de torta 
de amendoim. 
Come nos referimos anteriormente, tivemos 
ocasião de observar em nosso meio a hepatite X do 
cão, doença que bole  é atribuida à aflatoxina. 
Baseando em dados dinicos, epizoóticos e aná-
tomo-patológicos, Brada (1964), trabalhando no 
Instituto de Pesquisas e Experimentação Agropecuá-
rias do Centro-Sul, Km 47, diagnosticou em nosso 
meio, casos de doença X em perus. 
Admitimos que surtos de hepatites epizoóticas 
ocorrendo em patinhos em nosso País, diagnosticados 
como determinados pelo vírus da hepatite dos patos, 
sem que entretanto haja isolamento dêste vírus, se-
jam na realidade produzidos pela aflatoxina. 
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Uma vez que em condições experimentais, Lan-
caster et ai. (1962) como Schoental (1961) obti-
veram tumores hepáticos em ratos recebendo fari-
nhas de amendoim tóxicas, especula-se se tumores 
hepáticos que às vêzes têm o caráter epidêmico, ou 
endêmico também não possam ser determinados pela 
ingestão da aflatoxina. A literatura expecializada re-
gistra em quatro esp4cies animais tais tumores com 
caráter epidêmico. São êles: o homem, o coelho, o 
urso é a truta. 
No homem, o câncer hepático incide de maneira 
muito apreciável entre os pretos, do grupo Bantu e 
em outros grupos, vivendo na África. Caem tais ci-
fras de incidência para valores normais quando êstes 
indivíduos, os Bantus por exemplo, migram para 
outras regiões; assim a ocorrência de neoplasias he-
páticas é baixa nos Bantus vivendo nos Estados 
Unidos. Pensam alguns autores que a alta ocorrên-
cia do câncer primário do fígado nestes indivíduos, 
quando vivendo na Africa, poderia estar ligada a 
fatóres dietéticos. Teriam êles distrofias hepática 
em consequência das deficiências protéicas aí tão 
comuns e tais dístrofias se complicariam de neo-
plasias do fígado. Entretanto, com o conhecimento 
da aflatoxina, as suspeitas se voltam para ela. As 
toxinas do A. flavus seriam as responsáveis pelos 
cânceres do fígado dos africanos, isto pelo consumo 
apreciável que fazem do amendoim e de outros pro-
dutos vegetais; êstes produtos nas regiões tropicais 
da África podem fâcilmente se contaminar pelo co-
gumelo, em virtude de condições climáticas favo-
ráveis. 
Em dois trabalhos referimo-nos a um câncer he-
pático enzoótico em coelhos, em nosso País. Embora 
aventássemos a hipótese de um vírus ser o respon-
sável por tal tumor, que incidiu em cifras impressio-
nantes na criação em que procedemos aquelas obser-
vações, não desprezamos a possibilidade da aflatoxi-
na ser a causa de tais blastomas, pois a farinha de 
amendoim participou em algumas ocasiões da dieta 
daquêles roedores. 
A truta (Salmo gairdneril) criada em tanques 
nos Estados Unidos e na Europa, sofre de um cân-
cer primário do fígado, de caráter epizoótico, que em 
algumas circunstâncias afeta pràticamente 100% dos 
peixes com mais de três anos de idade. - O tumor 
invade diretamente os músculos esqueléticos adjacen-
tes e determina metástases esplênicas e renais. Comõ 
tais peixes são alimentados com produtos industria-
lixados e o tumor deixa de aparecer quando se sus-
pende a alimentação da farinha de semente de algo-
dão, pode-se admitir a contaminação da mesma pelo 
A. fiares embora não se possa deixar de considerar 
a possibilidade da ação hepatotóxica e talvez secun-
diàriamente cancerígena de frações de gossipol por-
ventura existentes nestas farinhas. 
Finalmente, em período de seis anos Dorri 
(1963) observou cinco casos de carcinomas biliares 
e hepáticos em ursos (Urres horribilis e Meiursus 
ursinus), vivendo todos na mesma gruta, no Jardim 
Zoológico de San Diego, Califórnia. Como tais ani-
mais recebessem em suas dietas rações comerciais 
para cães e considerando-se que tais alimentos podem 
conter aflatoxina, como vimos anteriormente, as neo-
plasias hepáticas dêstes ursos podem do mesmo modo 
estar correlacionadas com as toxinas do A. fkvus. 
Medidas profiláticas. As seguintes medidas são 
aconselhadas na prevenção da contaminação do 
amendoim e seus derivados pelo Aspergiiius fiàvsss. 
a) Na colheita d0 amendoim. Lesar o menor 
possível a casca do vegetal. As vagens devem ser 
colhidas quando no ponto de maturação. Não devem 
ser colhidas nem antes de amadurecidas, nem após 
a maturação. As nozes de plantas doentes devem ser 
consideradas suspeitas. A colheíta deve ser efetuada 
tanto quanto possível na estação sêca. 
b) Na secagem. Os caroços não devem ser des-
corticados antes da secagem, a menos que isto seja 
feito râpidamente em secadores artificiais. O manu-
seio para a secagem deve danificar o vegetal o míni-
mo possível nas regiões úmidas em que as nozes são 
colhidas no fim das chuvas, e o uso de secadores es-
peciais com chama, apressa com vantagem estas seca-
gem. A colocação dos vegetais em prateleiras, de 
abrigos expostos ao vento, ou a colocação do vegetal 
em bandejas para secagem, as quais possam ficar 
protegidas da chuva, são boas práticas. 
Quando as medas de secagem são feitas no cam-
po, estas deveriam ser isoladas do solo e protegidas 
da chuva. Elas deveriam ter forma e tamanho tais 
que permitissem uma secagem tão rápida quanto pos-
sível. 
Um conteúdo de cêrca de 9% de umidade na 
amêndoa é o mínimo que permite a população do A. 
flavus. Por medida de segurança devem ser manti-
dos níveis mais baixos ainda (7% por exemplo). Com 
êste baixo grau de umidade, o risco de outras formas 
de deterioração como a representada pelo excesso de 
acidez, fica muito diminuido. 
c) No descansar. Separar as sementes com cas-
cas lesadas para serem processadas scparadamente 
(o que nem sempre é prático). Ao mesmo tempo, tô-
das as sementes descoradas enrugadas e ôbviamente 
mofadas deverão ser eliminadas. Ëste trabalho é feito 
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à mão. Na Ingaterra as vêzes para consumo humano 
são submetidas a uma seleção manual.., 
d) No armazrenamento e transporte. Tôdas as 
precauções devem sêr tomadas para que aquêles graus 
críticos de umidade não reapareçam, assim um eleva-
do grau higroscôpico da atmosfera, as chuvas, etc., 
devem ser evitados. 	 - 
e) Antes do uso para fins alimentares. Partidas 
de nozes descoradas e mofadas não deverão evidente-
mente ser misturadas com aquelas normais. As 
sementes rejeitadas podem, sem 'perigo, ser em-
pregadas na fabricação do óleo refinado. Entretanto 
as tortas de tais sementes alteradas são potencional-
mente portadoras de grande toxicidade e não devem 
ser levadas ao consumo humano. Para o consumo 
animal, estas tortas não deverão igualmente ser em-
pregadas, a não ser que o nível de sua toxicidade 
seja determinado. 
A cocção não desintoxica o produto; não se co-
nhecem antitoxinas contra a aflatoxina. 
DISCUSSÃO 
Desde que em condições experimentais, Lan-
caster et cl. (1962) bem como Schoental (1961) 
conseguiram neoplasias hepáticas em ratos recebendo 
farinha de amendoim tóxicas, deve-se pensar na pos-
sibilidade de tumores do fígado, que às vêzes têm 
o caráter epidêmico ou endêmico, serem determina-
dos pela ingestão de aflatoxina. 
A literatura menciona em quatro espécies ani-
mais, tais tumores com caráter epidêmico. São elas: 
o homem, o coelho, o urso e a truta. 
No homem, o câncer hepático incide de maneira 
muito apreciável entre os negros do grupo Bantu e 
mesmo em outros grupos, quando vivendo na África; 
tal cifra de incidência cai para valores considerndos 
normais, quando êstes indivíduos migram para outras 
regiões. Assim a ocorrência de neoplasies hepáticas 
é baixa nos Bantus vivendo nos Estados Unidos. As 
toxinas do A. flama poderiam ser responsabilizadas 
por tais cânceres, isto pelo consumo apreciável que 
tais povos fazem do amendoim e pela facilidade que 
os produtos dêste vegetal se contaminam pelo Aspe-
gillus, nas condições climáticas de certas regiões da 
África. 
Em dois trabalhos referimo-nos a um câncer he-
pático enzoótico em coelhos, em nosso País. Embora 
aventássemos a hipótese de um vírus ser o respon-
sável por tal tumor, não desprezamos a possibilidade 
da aflatoxina ser a causa desta neoplasias, pois a 
farinha de amendoim participou em algumas ocasiões 
da dieta daqueles roedores. 
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A truta (Salino gairdnerii),. criada em tanques 
nos Estados Unidos e na Europa, 'sofre de um câncer 
primário do fígado que em almas circunstâncias, 
afeta pràticamente 100% dos peixes com mais de três 
anos de idade. Como nestes peixes o tumor dexa de 
aparecer quando se retira da alimentação a farinha 
de semente de algodão, pode-se admitir a contami-
nação da mesma por A. flavus, embora se deva consi-
derar também a possibilidade da ação hepatotóxica e 
talvez secundâriamente cancerígena de frações de 
gossipol, eventualmente existentes nestas farinhas. 
Por fim, em determinado período, Dom (1963) 
observou cinco casos de carcinomas biliares e hepá- 
ticos em Ursos (Urna horribilis e Melursus ursinus), 
vivendo todos na mesma gruta em Jardim Zoológico. 
Como tais animais recebessem em suas dietas rações 
comerciais para cães e considerando-se que êstes ali-
mentos podem conter aflatoxina, as neoplasias he-
páticas dêstes ursos podem do mesmo modo estar 
correlacionadas com as toxínns do A. flavus. 
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AFLATOXIN AND LIVER CANCER 
Abstract 
TI-se author reviews the principal animal and human micotoxicosis and focalizes the problem of aflatoxin 
with special emphasis on case history, pathogenesis and prophylaxis. The relationshíp between aflatoxin 
and epizootie cancer studied ia rabbits is shown, besides an attempt to establish a correlation between 
aflatoxicosis and certain primary liver tumors of animais and man. 
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